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Plasawica u 13-letniej dziewczynki jako
pierwszy objaw tocznia rumieniowatego
ikiadowego, a moze innej zapalnej chorohy
tkanki facznej? Opis przypadku

Chorea in 13-year-old girl as a first syndrome of systemic
lupus erythematosus or other inflammatory connective tissue

tisease? Case report

STRESZCZENIE

Plasawice okresla sig jako mimowolne hiperkinetycz-
ne zaburzenia, polegajace na nagtych, nieregularnych,
bezcelowych ruchach dotyczacych obwodowych
czesci ciafa. Wsrod wyodrebnionych w- klasyfikacji
American College of Rheumatology (ACR) zaburzen
ruchowych w przebiegu tocznia rumieniowatego
uktadowego (SLE) plasawica odgrywa wiodaca role.
Przyczyna plasawicy sa zmiany zwyrodnieniowe badz
naciekowo-zapalne w strukturach zwojow podstaw-
nych, ktérych zajecie obserwuje sig rowniez w zespo-
tach antyfosfolipidowych (APS). W pracy przedsta-
wiono nietypowy przypadek 13-letniej dziewczynki,
u ktorej przez kilka tygodni obserwowano nasilajace
sie ruchy mimowolne dotyczace prawej koriczyny
gornej. Po przeprowadzeniu szerokiej diagnostyki
roznicowej wykluczono przyczyny neurologiczne ob-
jawow, za$ z uwagi na zaburzenia koagulologiczne

WSTEP

Toczen rumieniowaty ukladowy (SLE,
systemic lupus eythematosus) jest choroba auto-
immunologiczna, w przebiegu ktdrej dochodzi

oraz obcigzajacy wywiad rodzinny w kierunku cho-
rob autoimmunologicznych u pacjentki wysunigto
podejrzenie SLE. W badaniach dodatkowych, poza
utrzymujgcymi sie zaburzeniami w zakresie uktadu
krzepniecia, stwierdzano graniczne miano przeciw-
ciat ANA, bez obecnosci przeciwciat anytgenowo-
-swoistych. Pacjentka spetniata kryteria laboratoryjne
APS. Wobec nasilania sig objawdw plasawiczych pod
postacig powtoczenia konczyny dolnej i betkotliwej
mowy, u pacjentki zdecydowano o rozszerzeniu dia-
gnostyki obrazowej o badanie SPECT uwidaczniajac
rozsiane ogniska niedokrwienne. Pomimo ze pacjent-
ka nie spefniafa kryteriow rozpoznania SLE, w lecze-
niu zastosowano pulsy z metylprednizolonu, uzysku-
jac spektakularng poprawe kliniczng.
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do uszkodzenia wielu tkanek i narzagdéw. Ob-
raz choroby jest bardzo zmienny, a rozpoznanie
ustala si¢ na podstawie okre§lonych kryteriow
[1, 2]. Do zajecia uktadu nerwowego docho-
dzi stosunkowo czgsto — u 14-80% dorostych



Tabela 1. Objawy neuropsychiatryczne w toczniu rumieniowatym ukfadowym

Zajecie osrodkowego uktadu nerwowego

Zajecie obwodowego uktadu nerwowego

Jatowe zapalenie opon mdzgowo-rdzeniowych
Choroba naczyn mézgowych
Zespot demielinizacyjny

Bole gtowy

Zaburzenia ruchowe

Mielopatia

Drgawki

Ostre stany dezorientacji
Zaburzenia lekowe

Zaburzenia funkciji poznawczych
Zaburzenia nastroju

Psychoza

Zespot Guillaina-Barrégo
Zaburzenia autonomiczne
Mononeuropatia

Miastenia

Neuropatia nerwow czaszkowych
Neuropatia splotow nerwowych
Polineuropatia

iu 22-95% dzieci [3]. Objawy neuropsychia-
tryczne moga si¢ pojawi¢ wraz z pierwszymi
objawami SLE Iub w czasie pierwszego roku
od rozpoznania choroby [4]. Amerykanskie
Towarzystwo Reumatologiczne (ACR, Ame-
rican College of Rheumatology) w 1999 roku
wyrdznito 19 zespotdéw neuropsychiatrycznych,
ktére moga wystapi¢ w przebiegu SLE, i usta-
lito szczeg6towe kryteria dla ich rozpoznania
(tab. 1) [5].

Wsréd wyodrebnionych w  klasyfikacji
ACR zaburzefi ruchowych plasawica odgry-
wa wiodaca role. Mimo ze plasawica u dzieci
najczesciej jest zwigzana z autoimmunologicz-
nymi zaburzeniami bedacymi powiklaniem in-
fekcji paciorkowcowej [goraczka reumatyczna,
zespot pediatric autoimmune neuropsychiatric
disorders associated with Streptococcal infec-
tions (PANDAS)], to jednak nierzadko obser-
wuje si¢ ja jako objaw SLE. Plasawica jest naj-
czestszym z wystepujacych zaburzen ruchowych
w przebiegu tej choroby u dzieci (0-5%) [6].

Zgodnie z definicja, plasawica (chorea) to
zespot zaburzen ruchowych charakteryzujacy
si¢. mimowolnymi, nieprawidtowymi ruchami
obwodowych czesci ciata. U pacjentéw moga
si¢ pojawi¢ trudno$ci w chodzeniu i utrzymy-
waniu wyprostowanej postawy, za$ utrata ko-
ordynacji miesni jezyka i rak moze powodowacd
dyzartri¢ oraz trudnoSci w pisaniu. Wszystkie
te objawy sa poglebiane przez stres i emocje,
za$ redukowane w trakcie odpoczynku i snu.

Patogeneza plasawicy w SLE pozosta-
je nadal niejasna. Wérdd przyczyn wyrdznia
si¢ zmiany zwyrodnieniowe badZz naciekowo-
-zapalne w strukturach zwojow podstawnych,
gltéwnie jadra ogoniastego i grzbietowej czesci
skorupy, a takze w innych okolicach mézgu:

w korze moézgowej, wzgdrzu, jadrach pnia
moézgu i mézdzku [7, 8]. Naczyniopochod-
ne uszkodzenie komoérek nerwowych zwojow
podstawnych ma etiologi¢ nie tylko zapalna,
ale réwniez niedokrwienna, co obserwuje si¢
przede wszystkim w zespole antyfosfolipido-
wym (APS, antiphospholipid syndrome) petnia-
cym istotng role w patogenezie SLE z towa-
rzyszacymi objawami neuropsychiatrycznymi
(NPSLE, neuropsychiatric SLE) [9-11]. Wazna
funkcje petnia wigc przeciwciata antyfosfoli-
pidowe, wsréd ktérych znaczenie w rozwoju
plasawicy maja gltéwnie przeciwciata przeciw-
ko beta-2-glikoproteinie I oraz antykoagulant
toczniowy [12]. Przeciwciala przeciwko beta-
-2-glikoproteinie I nie tylko dzialajg proza-
krzepowo, ale réwniez bezpoSrednio uszka-
dzaja komorki nerwowe, co moze wyjasniad
wystepowanie objawdw neuropsychiatrycznych
przy braku zmian zakrzepowych w o$rodko-
wym uktadzie nerwowym (OUN) w badaniach
obrazowych [13].

Poza przeciwcialami antyfosfolipidowy-
mi, wsrdéd autoprzeciwcial bioracych udziat
w patogenezie NPSLE wymienia si¢ rOwniez
przeciwciata anty-NR2, przeciwko rybosomal-
nemu biatku P, anty-MAP-2.

Diagnostyka SLE z towarzyszacymi ob-
jawami neuropsychiatrycznymi jest trudna.
Pomimo wystgpowania nasilonych objawéw
klinicznych, nierzadko nie udaje si¢ uwidocz-
ni¢ zmian w badaniach obrazowych uktadu
nerwowego. Obrazowanie metoda rezonan-
su magnetycznego (MRI, magnetic resonance
imaging) jest badaniem pierwszego wyboru,
jednakze czgsto nalezy siega¢ po dodatkowe
metody wykorzystujace inne techniki obra-
zowania. W badaniu scyntygrafii perfuzyjnej
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moézgu (SPECT, single-photon emission com-
puted tomography) czy pozytonowej tomografii
emisyjnej (PET, positron emission tomography)
mozliwa jest ocena odpowiednio perfuzji mo-
zgowej lub hipermetabolizmu deoksyglukozy
w strukturach mézgowia [14-16].

Niedostateczna wiedza na temat mecha-
nizméw patogenetycznych i brak randomizo-
wanych kontrolowanych badan powoduja, ze
leczenie plasawicy w przebiegu SLE nie jest
jeszcze calkowicie ujednolicone. Eksperci Eu-
ropean League Against Rheumatism (EULAR)
w najnowszych zaleceniach sugeruja leczenie
przypadkéw NPSLE z objawami plasawicy za
pomoca antagonistow dopaminy, zaleca si¢
rowniez leczenie przeciwplytkowe u pacjentéow
z obecnoscia przeciwcial antyfosfolipidowych.
Leczenie przeciwzakrzepowe powinno by¢ za-
rezerwowane dla pacjentéw po incydentach
zakrzepowo-zatorowych.  Glikokortykostero-
idy w skojarzeniu z lekami immunosupresyj-
nymi (azatiopryna, cyklofosfamid) moga by¢
wykorzystywane do kontrolowania aktywnoSci
choroby NPSLE [17].

OPIS PRZYPADKU

Dziewczynka 13-letnia zostala skierowa-
na do Kliniki Kardiologii i Reumatologii Dzie-
ciecej Uniwersytetu Medycznego w Lodzi z po-
dejrzeniem SLE z towarzyszacymi objawami
neuropsychiatrycznymi. Z wywiadu wynikalo,
ze od kilku tygodniu u dziewczynki obserwo-
wano nasilajace si¢ mimowolne ruchy prawej
koficzyny gornej. Z uwagi na podejrzenie pod-
oza neurologicznego wystepujacych objawéw,
pacjentka poczatkowo byla hospitalizowana
w Klinice Neurologii Instytutu Centrum Zdro-
wia Matki Polki w Lodzi. W przeprowadzo-
nym wowczas badaniu neurologicznym poza
ruchami mimowolnymi prawej koficzyny gor-
nej nie stwierdzano objawéw ogniskowych,
oponowych czy ubytkowych. W badaniu elek-
troencefalograficznym (EEG) nie wykazano
nieprawidtowosci, wobec czego rozszerzono
diagnostyke o badanie MRI glowy, w ktérym
rowniez nie uwidoczniono istotnych odchylen
od stanu prawidtowego. Wykluczono szereg
przyczyn infekcyjnych, ktore mogly dawad
taki obraz kliniczny, w tym borelioze, infek-
cje paciorkowcowa, zakazenie Mycoplasma
pneumoniae. Ponadto wykluczono rézne za-
burzenia hormonalne, w tym miedzy innymi
choroby tarczycy. Podstawowe badania labo-
ratoryjne, w tym parametry hematologiczne,
biochemiczne oraz wskazniki stanu zapalnego,
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pozostawaly w granicach normy. Uwage jed-
nak zwracato izolowane, znaczne wydluzenie
czasu kaolinowo-kefalinowego (APTT, acti-
vated partial thromboplastin time). Poczatkowo
wynik uznawano za btad laboratoryjny, jednak
przeprowadzone kilkukrotnie kontrolne po-
miary potwierdzily te¢ nieprawidlowos$¢ — czas
APTT wynosit odpowiednio 122,9 s, 107,1 s,
110,6 s. Na tej podstawie u dziewczynki wysu-
nicto podejrzenie ukladowej zapalnej choroby
tkanki lacznej, wobec czego oznaczono panel
badaf immunologicznych, stwierdzajac dodat-
nie miana przeciwcial przeciwko beta-2-gliko-
proteinie I w klasach IgM i IgG oraz obecnos¢é
antykoagulanta toczniowego. Zdecydowano
o przeniesieniu pacjentki do Kliniki Kardio-
logii i Reumatologii Dziecigcej w celu wyko-
nania dalszej diagnostyki w kierunku zespotu
antyfosfolipidowego w przebiegu SLE. W dniu
przyjecia do Kliniki u dziewczynki wystgpowa-
ly objawy neuropsychiatryczne pod postacia
plasawicy, ktéra dotyczyta nie tylko prawej
koficzyny goérnej, ale rowniez prawej konczy-
ny dolnej. Dodatkowo obserwowano ruchy
mimowolne w obrebie twarzy oraz betkotliwg
mowe. Dziewczynka miata trudnoSci w méwie-
niu i pisaniu (ryc. 1). Ponadto, po uszczego-
fowieniu wywiadu rodzinnego okazalo sie, ze
ojciec pacjentki choruje na SLE z towarzysza-
ca nefropatia.

W wykonanych podstawowych parame-
trach laboratoryjnych uwage zwracalo utrzy-
mujace si¢ wydluzenie czasu APTT, graniczne
stezenie plytek krwi (151 tys.jul) oraz nie-
znaczne przyspieszenie odczynu Biernackiego
(OB) (19 mm/h). Pozostate parametry bio-
chemiczne, koagulologiczne i hematologiczne
pozostawaly w granicach normy. Rozszerzono

Rycina 1. Trudnosci w pisaniu u 13-letniej pacjentki z plasawica



Rycina 2. Rozsiane okotokomorowe ubytki perfuzji mézgowej w badaniu SPECT u pacjentki z plasawicg z podejrzeniem tocznia
rumieniowatego uktadowego

diagnostyke o panel badafh immunologicz-
nych, wykrywajac graniczne stgzenie prze-
ciwciat przeciwjadrowych (ANA, antinuclear
antibodies) (miano 1:160, typ Swiecenia ziar-
nisty), przy braku obecnosci przeciwcial an-
tygenowo-swoistych. Dodatkowo stwierdzano
obecnos$¢ antykoagulanta toczniowego oraz
przeciwcial antykardiolipinowych w klasie
IgG. Nie wykryto natomiast przeciwciat prze-
ciwko B-glikoproteinie I. Catkowita aktyw-
no$¢ hemolityczna dopetniacza byta obnizona
przy prawidtowym poziomie jego sktadowych
C3 1 C4. Wykluczono zmiany narzadowe w ob-
rebie klatki piersiowej, jamy brzusznej oraz
serca, wykonujac odpowiednio badania RTG,
USG oraz ECHO.

Z uwagi na nasilajace si¢ objawy plasawi-
cy podjeto probe rozszerzenia diagnostyki ob-
razowej mozgu o badanie PET, jednak z uwagi
na brak mozliwosci refundacyjnych odstapio-
no od wykonania tego badania. Zdecydowano
o wykonaniu badania scyntygrafii perfuzyjnej
moézgu, w ktérym uwidoczniono rozsiane oko-
lokomorowe ubytki perfuzji mézgowej (ryc. 2).

Wobec dynamicznie narastajacych obja-
woOw plasawicy zdecydowano o przetoczeniu
u pacjentki trzech pulséw z metylprednizolo-
nu w dawce 30 mg/kg/dawke, a nastgpnie le-
czenie kontynuowano doustnymi preparatami
w dawce 0,5 mg/kg/dobe. Ponadto, dotaczono
hydroksychloroching (200 mg/d.) oraz prepa-
raty przeciwkrzepliwe [kwas acetylosalicylowy
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Tabela 2. Pordwnanie wynikow badan laboratoryjnych u pacjentki podczas kolejnych kontrolnych hospitalizacji

Lipiec 2015 Sierpien 2015 Wrzesien 2015 | Kwiecien 2016
0B [mm/h] - 19 7 6
PLT [tys./ul] 187 151 181 252
APTT [s] 122,9 55,5 32,2 32,0
ANA - 1:160 ziarnisty Ujemny Ujemny
LA Obecny Obecny Nieobecny -
Przeciwciata antykardiolipinowe [j./ml] -
IgM 55(N<45) 13,8 (N < 20,0) |7,67 (N < 20,0)
1gG 76 (N <9,5) 335(N<10,0) |7,75(N < 10,0
Przeciwciata przeciwko beta-2-glikoproteinie
I [j./ml]
IgM 948(N<95) [50(N<20,00 |-
19G 16,1 (N < 9,5) (14,54 (N < 20,0) |- -
CH50 [EqU/ml] - 57,4 (N70-180) |52,2 (N -

70-180)

0B — odczyn Biernackiego; PLT — plytki krwi; APTT (activated partial thromboplastin time) — czas kaolinowo-kefalinowy; ANA (antinuclear antibodies)
— przeciwciata przeciwjadrowe; LA (lupus anticoagulant) — antykoagulant tocznia

(ASA, acetylsalicylic acid)] oraz usprawniajace
przeplyw naczyniowy (polfilina).

W przeprowadzonych u pacjentki kon-
trolnych badaniach, zaréwno po miesiacu,
jak i po 3 miesiacach, obserwowano catkowita
normalizacje parametréw koagulologicznych.
Nie stwierdzano rOwniez zadnych istotnych
odchyleh w badaniach hematologicznych
i biochemicznych. Ponadto, w panelu badan
immunologicznych nie obserwowano obecno-
§ci zadnych z wczesniej prezentowanych au-
toprzeciwciat (tab. 2). Uzyskano znaczna po-
prawe kliniczng — nie obserwowano ruchéw
plasawiczych w obrebie koficzyn gérnych i dol-
nych oraz w obrebie twarzy.

W kontrolnym badaniu SPECT uwidocz-
niono jedynie dwa niewielkie obszary zmniej-
szonego gromadzenia znacznika potozone
w lewej potkuli w okolicy komory bocznej (ryc.
3). Przebieg choroby i dobra reakcja na zasto-
sowane leczenie pozwolily na redukcje dawki
metylprednizolonu oraz uniknigcie konieczno-
§ci wdrozenia leczenia cyklofosfamidem. Pa-
cjentka obecnie jest pod statg opieka Poradni
Reumatologicznej, pozostaje w calkowitej re-
misji klinicznej i laboratoryjne;j.

DYSKUSJA

Plasawica jest najczgstszym zaburzeniem
sposrod zaburzen ruchowych wystepujacych
w przebiegu zajecia OUN w SLE. Najczesciej
powiazana jest z obecnoscig przeciwciat anty-
fosfolipidowych lub zespotu antyfosfolipido-
wego (APS, antiphospholipid syndrome) [18],
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Rycina 3. Poprawa obrazu badania SPECT u pacjentki z plasa-
wicg po zastosowanym leczeniu

dlatego plasawice czesto stwierdza si¢ u cho-
rych z APS, nawet bez rozpoznania SLE.

W opisywanym przypadku objawy plasa-
wicy wystapity we wczesnym okresie choroby,
jednak nie towarzyszyly im inne objawy zajecia
uktadu nerwowego. Oprdcz tego pacjentka nie



prezentowala innych typowych objawéw dla
SLE. U dziewczynki wykryto obecno$¢ prze-
ciwcial antyfosfolipidowych (LA, anty(2-GPI,
ACA) oraz graniczne miano przeciwcialt ANA,
jednak nie stwierdzano obecno$ci przeciw-
cial antygenowo-swoistych. Poza izolowanym
wydluzeniem czasu APTT nie obserwowa-
no réwniez istotnych odchyleh w pozostatych
podstawowych  badaniach laboratoryjnych.
Dodatkowo, pomimo obecnoSci przeciwcial
antyfosfolipidowych, u dziewczynki nie obser-
wowano objawow klinicznych koniecznych do
potwierdzenia APS. Podobnie jak w publikacji
Abreu i wsp., w badaniu MRI nie uwidocznio-
no zadnych nieprawidtowosci pomimo prezen-
towanych objawéw klinicznych [15]. Dopiero
badanie SPECT ujawnito okotokomorowe roz-
siane ubytki perfuzji mézgowej, co mozna byto
wiaza¢ z wystepujacymi objawami plasawicy.
Pomimo trudnos$ci diagnostycznych oraz
braku spelienia kryteriow zaréwno SLE, jak
i APS, u pacjentki konieczne bylo zastosowa-
nie intensywnego leczenia. Systemowa ste-
roidoterapia wraz z leczeniem przeciwkrze-

ABSTRACT

Chorea is defined as an involuntary hyperkinetic dis-
order involving sudden, irregular, purposeless move-
ments of the peripheral parts of the body. Among the
distinguished ACR classification of movement disor-
ders in systemic lupus erythematosus (SLE), cho-
rea plays a leading role. Degenerative or infiltrative-
inflammatory lesion of basal ganglia are the cause of
chorea and it may also be observed in antiphospho-
lipid syndromes (APS). We present an unusual case
of a 13-year-old girl, who present worsening invol-
untary movements of the right upper limb for several
weeks. Wide differential diagnosis excluding neuro-
logical causes was conducted. Due to the coagula-

pliwym i poprawiajacym krazenie przyniosty
spektakularng poprawe kliniczna, co pozwo-
lito unikna¢ wdrozenia agresywnego leczenia
immunosupresyjnego.

Podsumowujac, zwiazek pomiedzy pla-
sawica a APS i SLE jest niezwykle istotny.
W przypadku kazdego pacjenta prezentuja-
cego objawy o charakterze plasawiczym, po
wykluczeniu najczestszych czynnikéw etiolo-
gicznych, nalezy poglebia¢ diagnostyke w kie-
runku APS i/lub NPSLE. Najczesciej plasawica
u dzieci zwiazana jest z infekcja paciorkowco-
wa (plasawica Sydenhama, zesp6t PANDAS),
jednak w krajach zachodnich zdecydowanie
zmniejszyla si¢ czestotliwo$¢ zachorowan,
w przeciwiefistwie do Ameryki Srodkowej czy
Afryki [19]. Pomimo duzo mniejszej czesto-
tliwodci wystepowania plasawicy w przebiegu
SLE niz w przebiegu infekcji paciorkowcowej,
zbyt pdzne rozpoznanie moze wpltywac na dal-
sze rokowanie pacjentéw. Szybka i trafna dia-
gnoza pozwala na dobdér wlasciwego leczenia,
co wiaze si¢ ze zmniejszeniem powiktan ogol-
noustrojowych APS i/lub SLE.

tion disorders and family history of autoimmune dis-
eases, SLE was suspected. Laboratory tests, beyond
the prolonged APTT, ANA titer was positive (without
the presence of antigen-specific antibodies), the pa-
tient met the laboratory criteria of APS. Because of
the worsening of chorea symptoms by observing the
lower limb shuffling and gibberish speech, it was de-
cided to extend the imaging diagnostics by means of
SPECT, visualizing ischemic foci. Despite the lack of
fulfilling the criteria for SLE diagnosis, methylopred-
nisolon pulses were infused to the patient obtaining
spectacular clinical improvement.
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Key words: systemic lupus erythematosus;
inflammatory connective tissue diseases; chorea
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